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Ⅰ 緒言
我が国におけるうつ病は有病率の高い疾患であ
り、ICD-10（世界保健機関の分類）診断によるうつ
病の12ヶ月有病率は2.2％、生涯有病率は7.5％であ
り、これまでにうつ病を経験した人は約15人に1人、
過去12ヶ月間にうつ病を経験した人は約50人に1人
であると報告されている1）。厚生労働省ではうつ病
を極めて重要な課題としてとらえ、2006年「労働者
の心の健康の保持増進のための指針」2）を策定し、
より積極的に心の健康の保持増進を図ることが重
要な課題であることが示された。
近年、うつ病と栄養素摂取との関連について多く
の報告がされている。ビタミンB群の一つである葉
酸と抑うつの関連について検討したメタアナリシ
スでは、血中の低葉酸状態は、そうでない者と比し
て1.4倍抑うつのリスクが高かったことを報告して
いる3）。日本人の男性において血中葉酸濃度と抑う
つとの関連がみられたという報告がある4）。また、
血中葉酸濃度と3年後の抑うつ症状の関連を検討し
た縦断研究では、葉酸と抑うつ症状との有意な関連
も報告されている5）。血中葉酸濃度だけではなく、
葉酸の摂取量と抑うつの関連についても多くの報
告がされている6）, 7）, 8）。葉酸以外のビタミンB群に
おいて、ビタミンB19）,10）、ビタミンB210）,11）、ビタ
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ミンB69）, 10）, 12）, 13）, 14）、ビタミンB128）, 13）, 14）,15）と抑
うつの関連が報告されている。
日本人の食事摂取基準16）は、国民の健康の保持・
増進、生活習慣病予防のために、エネルギー及び栄
養素の摂取量の基準として策定されている。WHO
の定義では、健康は精神的健康・社会的健康・身体
的健康のバランスがとれた状態だとされている。し
かしながら、国民の健康の保持・増進を目指す食事
摂取基準において、精神的健康について考慮して策
定されていない。栄養素摂取の基準を示す食事摂取
基準の策定において、精神的な健康についても考慮
して策定する必要があるのではないかと考える。
そこで、本研究では、職域における日本人成人男女
（20～60歳）を対象とした横断的な研究データを用
いて、葉酸を含むビタミンB群の摂取と、抑うつと
の関連について検討を加えるとともに、日本人の食
事摂取基準（2015年版）を満たしていることと抑う
つの有無に関連があるかについて検討を行った。
Ⅱ　方法
１. 調査時期及び対象者
平成25年11月～12月、某地方自治体の常勤の職員
3,209名中、病気休暇、産後休暇、育
児休暇等89名を除いた3,120名を対
象に自記式質問票による調査の依
頼を行なった。なお、研究の概要、
調査の協力は任意であること、得ら
れたデータは調査目的以外には使
用しないこと、個人を特定せずに
データとして分析されること等に
ついて文書で説明し、書面による同
意を得た。収集方法は、健康管理担
当室の協力により、職場で配布・回
収を行った。データの欠損が著しい
場合等については、対象者に再記入
を依頼した。その結果、同意書の署
名がなかった者、協力の得られな
かった者455名を除く2,665名から
回答を得た（同意率85.4％）。回答
が得られた者のうち、20歳未満のも
の、およびデータが欠損および不備
なもの276名を除いた2,389名（男性1,458名、61.0％）
を解析の対象とした。
２. 調査項目
調査は、自記式生活習慣等質問票と佐々木らが開
発した簡易型自記式食事歴法質問票brief-type self-
administered diet history questionnaire（ 以 下
BDHQ）17）, 18）, 19）, 20）, 21）を用いて行った。BDHQは、
栄養素や食品の摂取状態を半定量的かつ詳細に調
べるための質問票を中心としたシステムであり、過
去1ヶ月間にわたる習慣的食生活について回答する
ことにより、約30種類の栄養素とおよそ50種類の食
品の摂取量を把握することができる。BDHQは、食
物摂取頻度法質問票に、食行動に関する質問をプラ
スした質問票である。
１）対象者の属性
性、年齢、身長、体重、婚姻状況（配偶者の有無）、
職位（管理職、一般職員）を尋ねた。
２）生活習慣
定期的運動習慣の有無、喫煙習慣の有無、アル
コール摂取量（BDHQより算出）、残業時間（1ヶ
月あたり）、起床時刻、就寝時刻を尋ね、起床時刻
図1　対象者のフローチャート
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と就寝時刻から睡眠時間を算出した。
３）抑うつ状態
抑うつについては、うつ病の疫学研究用の自己評
価尺度 （Center for Epidemiologic Studies Depres-
sion scale、以下CES-D）日本語版22）を用いて、得点
16点以上を抑うつ有と評価した。CES-Dは、うつ気
分、対人関係、身体症状の16項目のネガティブ項目
と、生活満足感や生活の楽しさ等の4項目のポジ
ティブ項目の合計20項目から構成されている23）,24）、
各項目について過去一週間に経験した頻度を4件法
の「ない（0点）」「1−2日（1点）」「3−4日（2
点）」「5日以上（3点）」で回答する。合計得点をCES-
D得点とし、16点以上と16点未満に分け、16点以上
を抑うつ有と判定した。
４）食事調査
DHQサポートセンター（http://www.ebnjapan.
org/contact/contact.html）にて、佐々木らの開発し
た栄養解析ソフトを用いてBDHQの回答の解析、集
計処理を行うことにより、エネルギー摂取量（kcal）、
葉酸の摂取量（μg）ビタミンB1の摂取量（mg）、
ビタミンB2の摂取量（mg）、ビタミンB6の摂取量
（mg）、ビタミンB12の摂取量（μg）、アルコール
（g）の摂取量を算出した。また、ビタミンB群の栄
養素の摂取量は、エネルギー調整を行い1000kcalあ
たりの摂取量を算出した。
３. 分析方法
性別に、CES-D 得点16未満と16以上に分けて、各
調査項目について抑うつの有無による群間差を検
定した。連続変数については、ノンパラメトリック
検定（Mann-WhitneyのU検定）、カテゴリー変数に
ついては、カイ2乗検定を用いた。
更に葉酸、ビタミンB1、ビタミンB2、ビタミンB6、
ビ タ ミ ンB12の 男 女 別 の エ ネ ル ギ ー 調 整 し た
1000kcalあたりの摂取量を中央値未満/以上の2群
に分類した。中央値未満を低群、中央値以上を高群
とした。ロジスティック回帰分析を用いて、抑うつ
の有無を従属変数（無を参照群）、各栄養素摂取量
の高低群を独立変数とした、調整変数なしをモデル
Ⅰとし男女別のオッズ比及び95％信頼区間を算出
した。また、年齢、職位（管理職の有無）、婚姻状
況（配偶者の有無）、定期的運動習慣、アルコール
摂取量、喫煙、睡眠時間、残業時間（1ヶ月あたり）
を独立変数としたものをモデルⅡとして男女別の
調整オッズ比及び95％信頼区間を算出した。
次に、葉酸、ビタミンB1、ビタミンB2、ビタミン
B6、ビタミンB12の摂取量を日本人の食事摂取基準
（2015年版）16）の推奨量以上/未満の2群に分類した
（表1）。ビタミンB1とビタミンB12は、ビタミンB1
の摂取が推奨量未満の者の割合が男性37人（2.5％）、
女性23人（2.5％）、ビタミンB12の摂取量が推奨量
未満の者の割合が男性1,427人（97.9％）、女性854人
表１　日本人の食事摂取基準（2015年版）の推奨量により2分割
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（91.8％）であったため解析から除外した。摂取量
が推奨量未満を低群、以上を高群とした。ロジス
ティック回帰分析を用いて、抑うつの有無を従属変
数（無を参照群）、高低２群（以上を参照群）を独
立変数とした、調整変数なしをモデルⅠとし男女別
のオッズ比及び95％信頼区間を算出した。また、年
齢を独立変数としたものをモデルⅡとして男女別
の調整オッズ比及び95％信頼区間を算出した。最後
に、年齢、エネルギー摂取量、定期的運動習慣、ア
ルコール摂取量、喫煙、睡眠時間、残業時間（１ヶ
月あたり）、婚姻状況（配偶者の有無）を独立変数
としたものをモデルⅢとして男女別の調整オッズ
比及び95％信頼区間を算出した。なお、日本人の食
事摂取基準の推奨量とは、その摂取量を摂取してい
ればほとんどの人（97.5％）が必要量を満たすとさ
れる量である。
解析には、統計解析ソフトSPSS version 23 for Win-
dowsを用い、統計学的有意水準は危険率5％未満と
した。
４. 倫理的配慮
本研究は、｢疫学研究等に関する倫理指針｣を遵守
し、東京医科大学倫理委員会の承認を得て、対象者
に書面にて研究の趣旨を説明し、署名による同意を
得て実施した。
Ⅲ　結果
１. 対象者の特性
性別、抑うつの有無（CES-D16点未満/以上）別の
特性を表2に示した。抑うつ有の割合は男性22.6％、
女性28.8％であった。平均年齢は、男性43.9±10.7歳、
女性44.0±9.9歳だった。男女ともに抑うつの有無に
よる年齢の差が認められなかった。平均BMIは、男
性23.8±3.1kg/m2、女性21.7±3.4kg/m2だった。男女
ともに抑うつの有無によるBMIの差は認められな
かった。残業の平均時間は男性14.4±18.1時間/月、
女性9.8±12.6時間/月だった。男性においては、抑う
つ有の者の残業時間が有意に長かった（P=0.039）。
平均睡眠時間は、男性6.2±1.0時間、女性6.2 ±1.0時
間だった。男性においては、抑うつ有の者の平均睡
眠時間が6.1±1.0時間で、抑うつ無の者6.3±0.9時間
と比して有意に短かった（P=0.002 ）。女性におい
ても同様に、抑うつ有の者は6.0±1.0時間で、抑うつ
無 の 者 6.2±0.9 時 間 と 比 し て 有 意 に 短 か っ た
（P<0.001）。平均アルコール摂取量は、男性
20.9±25.1g/日、女性8.4±16.0g/日であった。男女と
もに、抑うつの有無による差は認められなかった。
婚姻有の者の割合は、男性72.8％、女性63.0％であっ
た。抑うつの有無による婚姻有の割合は、男性にお
いては、抑うつ有の者の婚姻有の割合は66.0％で、
抑うつ無の者の割合74.8％と比して有意に低かった
（P=0.002）。女性においても同様に、抑うつ有の
者の婚姻有の割合は56.9％で、抑うつ無の者の割合
65.5％と比して有意に低かった（P=0.016）。職位が
管理職の者の割合は、男性22.9％、女性6.3％であっ
た。男性においては、抑うつの有の管理職の者の割
合は16.2％で、抑うつ無の者の割合24.8％と比して
有意に低かった（P=0.001）。女性においては差が
認められなかった。定期的運動習慣有の者の割合
は、男性54.3％、女性31.6％であった。男性において、
抑うつ有の者の定期的運動習慣有の者の割合は
44.5％で、抑うつ無の者57.1％と比して有意に少な
かった（P<0.001）。女性においては差が認められ
なかった。喫煙者の割合は、男性31.7％、女性6.7％
であった。男女ともに抑うつの有無による差は認め
られなかった。
２. 男女別抑うつの有無別の亜鉛、葉酸及びビタミ
ンB群（ビタミンB1、B2、B6およびB12の摂取量
抑うつの有無による葉酸、ビタミンB1、ビタミン
B2、ビタミンB6およびビタミンB12の摂取量とエネ
ルギー調整した1000kcal当たりの摂取量を比較した
結果を表2に示した。抑うつ有の者の摂取量と抑う
つ無の者の摂取量を比較すると、男性ではビタミン
B6の摂取量とエネルギー調整した摂取量に有意な
差が認められた（P=0.011）。女性では、葉酸にお
いては、摂取量（P=0.005）とエネルギー調整した
摂取量（P<0.001）、ビタミンB1においてはエネル
ギー調整した摂取量（P＝0.033）、ビタミンB2おい
てはエネルギー調整した摂取量（P＝0.032）、ビタ
ミンB6においてはエネルギー調整した摂取量
（P=0.015）に有意な差が認められた。
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３. 抑うつのオッズ比と95％信頼区間
１）エネルギー調整した摂取量の中央値未満/以上
の2群
抑うつの有無とエネルギー調整した摂取量の関
連について検討した結果を表3に示した。
モデルⅠでは、女性において、葉酸における抑う
つ有のオッズ比は、低群が高群と比して1.61（1.10-
2.36）（P=0.014）であった。モデルⅡでは、抑うつ
有の調整オッズ比は、女性において葉酸は低群が高
群と比して1.51（1.00-2.27）（P=0.048）であった。男
性においては、有意な関連は認められなかった。　
２）食事摂取基準の基準値未満/以上の摂取の2群
抑うつの有無と葉酸、ビタミンB2、ビタミンB6の
摂取量が食事摂取基準の推奨量未満/以上との関連
について表4に示した。
葉酸において、モデルⅠでは、女性において、抑
うつ有のオッズ比は葉酸で低群が高群と比して1.67
（1.14-2.43）（P=0.008）であった。モデルⅡでは、
表2 対象者の特性
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葉酸の女性の抑うつ有の調整オッズ比は葉酸にお
いて、低群が高群と比して1.71（1.17-2.50）（P=0.006）
であった。モデルⅢでは、女性において、抑うつ有
の調整オッズ比は葉酸において、低群が高群と比し
て1.60（1.18-2.38）（P=0.020）であった。男性にお
いては、モデルⅠ、モデルⅡ、モデルⅢにおいても
有意な関連は認められなかった。
表3 CESD（16点以上）と栄養素の関連について（ロジスティック回帰モデル）中央値で2群
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IV 考察
本研究では、某地方自治体職員を対象とし、葉酸
及び他のビタミンB群の摂取と抑うつの有無に関連
かあるかどうかについて、また、ビタミンB群の摂
取が日本人の食事摂取基準（2015年版）を満たして
いることと抑うつの有無に関連があるかについて
検討を行うために横断的な調査を行った。
最初にエネルギー調整した摂取量の中央値未満/
以上と抑うつとの関連では、男性では関連が認めら
れなかったが、女性において低群は高群と比較し
て、抑うつのリスクが葉酸において1.5倍高かった。
次に、食事摂取基準を満たしていることとビタミン
B群の摂取量に関連があるか検討した結果では、女
性において食事摂取基準の推奨量を満たしていな
い群は満たしている群と比して、抑うつのリスクが
1.6倍高かった。しかし、男性においては関連が認め
られなかった。日本人を対象とした村上らの調査25）
では、葉酸の摂取量を4群に分類し、最も摂取が多
い群は、男性においてのみ0.5倍抑うつのリスクが
低かったという報告をしているが、本研究では女性
においてのみ関連が認められた。フィンランドの中
年男性を対象とした研究では、たばこを吸う男性
においてのみ葉酸との関連があったとの報告があ
る6）。また、男性のみ関連が認められたという報告
がある4）。結果を示していないが、定期的運動習慣
の有無により層別解析した結果では、男女共に定期
的運動習慣があるものにおいては、葉酸と抑うつの
関連は認められなかったが、定期的運動習慣の無い
者においては、男女共に葉酸と抑うつの有意な関連
が認められた。定期的運動習慣の無い男性において
葉酸の摂取が高群に比して低群は1.6倍、女性にお
いては、1.7倍抑うつのリスクが高かった。本研究の
表４　CESD（16点以上）と栄養素の関連について（ロジスティック回帰モデル）食事摂取基準で２群
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定期的運動習慣のある者の割合は、男性54.3％、女
性31.6％と男性において定期的運動習慣のある者の
割合が高かった。身体活動は、うつ症状やうつエピ
ソードの出現と不の相関を持つことが報告されて
おり26）、定期的運動習慣のある者では、運動の影響
が大きく、葉酸と抑うつとの関連が定期的運動習慣
の無い者に限られた可能性がある。
近年、うつ病は脳内の神経細胞の情報伝達の不調
としてとらえられてきている。脳の中では神経細胞
から神経細胞へさまざまな情報が伝達されるが、そ
の伝達を担うのがセロトニンやノルアドレナリン
などの「神経伝達物質」といわれるモノアミンであ
る。これらの物質の機能が低下し、情報の伝達がう
まくいかなくなり、うつ病の状態が起きていると考
えられている。また、うつ病患者では、炎症性サイ
トカインの増加が認められ、炎症性サイトカインが
セロトニンの前駆物質であるトリプトファンの分
解酵素を活性化してセロトニンを減少させること
が、報告されている27）。神経伝達物質であるドーパ
ミン、ノルアドレナリンやセロトニンなどのモノア
ミンは、葉酸をはじめとするビタミンB群との関連
が報告されている28）。ドーパミン、ノルアドレナリ
ン、セロトニンなどを合成する際に、ビタミンB6、
ビタミンB12、葉酸は、メチル基を供与するために必
要である。この過程がうまくいかなくなると、ホモ
システインが貯まり、血中のホモシステイン高値と
なり、うつ病のリスクを高めることが指摘されてい
る28）。うつ病患者は血中のホモシステイン濃度が高
く、血清中の赤血球中の葉酸濃度と血清中のホモシ
ステイン濃度は逆相関していたとの報告がある29）。
このように、ビタミンB群は、ドーパミン、ノルア
ドレナリン、セロトニンなどの合成に関与し、ビタ
ミンＢ群の不足がドーパミン、ノルアドレナリン、
セロトニンの不足を引き起こし、抑うつを引き起こ
すと考えられる。本研究究の結果では、男性におい
ては関連が認められなかったが、女性においては葉
酸において関連が認められた。本研究では、摂取量
との関連を検討したが、栄養素による吸収率につい
てもあわせて検討する必要があると思われる。
本研究の強調点は、同意率が85.4％と良好だった
ことがあげられる。本研究では、食事摂取基準（2015
年版）の基準値をカットオフ値として検討したが、
基準値は主に身体的健康予防の視点から策定され
たものであり、精神的健康のために策定された基準
値ではないことが、強調点かつ限界点である。また、
本研究は横断研究であり因果関係については言及
できない。栄養素の摂取量は自記式質問票による摂
取量を推定したものであり、血液中のバイオマー
カーは測定していないため、正確には測定できてい
ない可能性が否定できない。また、対象は某地方自
治体職員であり、一般化に限界があると考えられ
る。
V 結語
女性において、葉酸の摂取が低い者は抑うつのリ
スクが1.5倍高かった。また、葉酸の食事摂取基準の
推奨量未満の者は以上の者と比して、抑うつのリス
クが、1.6倍抑うつのリスクが高かった。女性におい
ては葉酸の食事摂取基準の推奨量以上の摂取の重
要性が示唆された。また、今後食事摂取基準の策定
において、精神的健康についても検討を加えること
も必要なのではないかと考えられた。また、今後精
神疾患に栄養学アプローチの検討が必要と思われ
た。
利益相反
本研究において、利益相反に相当する事項はな
い。
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